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論文内容要旨
第奮章序論
 2,2一ジメチルー3一(2一メチルー1一プロペニル)シクロプロパンカルボン酸(以降菊酸
 と略称)は,人畜に対して低毒性で害虫に対して即効性を有するピレスロィド系殺虫剤の酸蝕分
 を構成する重要な化合物である。菊酸はシクロプロパン環に2個の不斉炭素を有するため,4個
 の光学異性体が存在する。しかし,そのうち(+)一トランス体(1R,3R)のピレスロイドが
 最も活性であることから,菊酸異性体の相互立体変換反応により殺虫活性のない,あるいは弱い
 異性体を{+)一トランス体に導くことは,合成化学上極めて重要なことである。
 菊酸に関連するシクロプロパン化合物やオレフィン類の異性化反応触媒として一般に酸,ある
 いは塩基触媒などが用いられるが,本研究ではまず選択性が高く,高収率で反応を完結させ,且
 つ基質との分離も容易な固体超強塩基触媒の有する可能性に着廻した。
 固体超強塩基としてこれまでに知られているものは,生)アルカリ土類金属の酸徒物であるMgO,
 CaO,SrO等を600℃以上に加熱するか,あるいは減圧下に450℃以上に加熱して得られる胴体
 塩基,2)MgOを500℃で焼成した後に金属ナトリウムを蒸着させることによって得られる固体
 塩基,3)Rb20,Cs20等の金属酸化物などわずか数例にすぎない。
 そこで第2章では,表面積の大きいr一アルミナを水酸化ナトリウムで加熱処理して得られる
 固体塩基をさらに金属ナトリウムで加熱処理することによって塩基強度の極めて大きい固体塩基
 (H一≧37)を調整できることを見い思し,これを端緒として本圃体超強塩基の調製条件とオレフ
 ィンの異性化反癒(二重結合の移動反応)における触媒活性について検討した。
 第3章では,本固体塩基はまたシクロプロパン化合物である菊酸の3種の立体変換反応(C-
 1エピ化,C-3エピ化,ラセミ化反応)のうち,(一)シス菊酸エチルエステルから(+)トランス菊
 酸エチルに誘導するC-1エピ化反応に高い触媒活性を有することがわかった。
 菊酸はC1位とC2位に反応性の異なる2個の不着炭素を有するのでC-3エピ化およびラセ
 ミ化させることは難しいとされていた。ここで,上記C-iエピ化が本固体塩基で円滑に起こる
 ことから,菊酸エチルエステルにAIC王3,F㊥C13,BF3・Et20等のルイス酸を作用させたところ,C-3
 エピ化が選択的に起こることを見い出すとともに,菊酸クロリドにルイス酸を作用させるとうセ
 ミ化が進行することをも見い出した。さらに,反応機構を考察し,菊酸異性体の立体変換反応を
 確立した(図3)。
 また,ラセミ化反応で得られた知見を基にビニルシクロプロパンカルボン酸クロリドからルイス
 酸触媒によるシクロペンテン誘導体の新しい合成法を見い出した。
 第4章では,菊酸の三員琿の位置選択的環開裂反応について体系的な検討を加えた。その結果
 礫開裂反応は菊酸の立体変換反応と密接な関係があり,前述の立体変換反応(C一ユエピ化,C
 -3エピ化,ラセミ化)の反施温度を高くすることによって,シクロプロパン環の3箇所の位置
 で選択的に開裂させることができることがわかった。
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 さらに,光学活性な菊酸を用いて籍られた環開裂生成物から,光学活性なテトラヒドロラバン
 ジュロールへ誘導する新しい合成経路をも見い出した。
 第2章新規固体超強塩基の調整方法と本固体塩基を用いるオレフィンの異性化反応
 第1章で述べたように,これまで固体超強塩基に関する研究例は少ない。本研究では,表面積
 の大きいr一アルミナを水酸化ナトリウムと金属ナトリウムで加熱撹痒しながら逐次処理するこ
 とによって塩基強度(H一)が37以上の固体超強塩基(r-A1203-NaOH-Na)を調整できる
 ことを見い思した。調整条件について検討した結果,r-A1203に対してNaOHは3～30w%,
 Naは2.5～5.5wt%胴い,280～400℃の温度で処理したときに塩基強度の大きい固体超強塩
 基が得られることがわかった。アーA1203をNaOHで加熱処理した段階で構造の歪んだアルミン
 酸ナトリウムが生成していることが認められたが,結晶性のα一アルミナを開いて同じように,
 NaO翼で加熱したときは結晶性のアルミン酸ナトリウムが生成し,アルミン酸ナトリウムの構造
 は用いるアルミナの構造に大きく左右されることが判明した。r-A1203とNaO釜{から得られた
 固体を金属Naで処理したものでは,Naがイオン化していることがX線回折,23㌶a固体NMR
 スペクトルから観測されることから,本固体塩基ではNaが構造の歪んだアルミン酸ナトリウムの
 02皿の負電荷の程度を大きくすることに寄与し,これが超強塩基を発現するものと推定した。
 本固体塩基は,アルケニル架橋潔化合物たとえば,5一ビニルビシクロ〔2.2.1〕ヘプトー2
 一エン〔1〕を5一エチリデンビシクロ〔2.2.1〕ヘプトー2一エン〔2〕に低温度で定量的に
 異性化する触媒性能を有し,反癒後は触媒を炉別するのみで高純度の〔2〕が得られることがわ
 かった。
 翻講へ鳶誰駕
 を求めたところ,〔23のE/Z比は〔Bのendo/exo比に関係なく反応温度に依存することが
 判明した。
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 このことから〔至〕のendo体,exo体から同じカルバニオンを経由して式(1)に示すように,
 反応が進行しているものと推定した。
 本固体塩基触媒の存在下で2,3一ジメチルー1一ブテン,3,4一メチレンジオキシー1一アリ
 ルベンゼンや2,5一ジメチルヘキサジエンのような鎖状オレフィンもすみやかにより安定な異性
 体になることがわかった。
 第3章菊酸異性体の立体変換反応とその応用
 菊酸はC1とC3位に2個の不斉炭素を育することから4個の異性体が存在する。第1章で述べ
 たように各異性体をピレスロイドに誘導した場合に生物活性が異なることが知られている。
 本章では,反応性の異なるC1位とC3位の立体変換反応について検討し,生物活性の小さい異
 性体から効力の大きい異姓体へ効率よく変換する方法を見い出した。
 (1)(一)シス(1S,3R)菊酸エチルエステルのC-iエピ化反応に,第2章で記述した固体
 塩基が従来のものよりもより高い触媒活性を示し,{のトランス(1R,3R)菊酸が定量的
 に褥られることがわかった(第2節)。
 (2)カルボキシル基の置換位であるC1位に優先して,より反応性の低いC3位の立体変換であ
 るC-3エピ化を実現することは難しいとされていた。本硯究で(+)シス(1R,3S)菊酸
 エチルにAIC13,FeC13,BF3・Et20のルイス酸を触媒として作用するとC-3エピ化が進
 行し,鮒トランス(1R,3R)菊酸が得られることを見い出した。
 副生成物の構造等を含めた検討から,C-3エピ化反応は3位の2一メチルー1一プロペ
 ニル基にルイス酸が配位し,三員環のC2～C3結合の開環一閉環機構を経て進むものと推論
 した(第3節)。
 親㎞亨
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 (3)第3節で述べたように菊酸エチルエステルにルイス酸を作用させるとC-3エピ化が起こ
 るという新しい知見に示唆を得て菊酸クロリド〔14〕にルイス酸を触媒量作用させることに
 よって,低温でラセミ化反応が円滑に進行することを見い出した。ルイス酸としては特にハ
 ロゲン化ホウ素が優れた結果を与え,4種の異性体のいずれからでも短時間にラセミ体とす
 ることができることがわかった。
 また,本反応の機構について関連化物〔15〕,〔16〕,〔17〕,〔生8〕の異性化を含めて検討
 した結果,菊酸クロリド〔14〕のうセミ化反応においてカルボン酸クロリドにルイス酸が配位す
 ると,2一メチルー1一プロペニル基の関与により三員環のC1～C3位結合が開裂した中間体〔21〕
 を与え,これが閉潔して(士)体の〔14〕を生成すると推定した。
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 つぎに,この推定機構を裏付けるものとして,中間体〔21〕のカルベニウムィオンの安定性に
 寄与するアリール基を導入すれば,シクロペンテン誘導体が得られるものと推察した。そこで2
 一スチリルシクロプロパンカルボン酸クロリド〔23〕を合成し,これに臭化ホウ素触媒を作用し
 たところ,期待した転位生成物〔24〕が得られ,この反応がシクロペンテン誘導体の新しい合成
 法になることカ∫わかった。
 COα1)BBrCOO鞭
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 で23〕(Z納
 第略章菊酸の位置選択的環開裂反応と光学活性合成香料への誘導
 (i)第3章では菊酸のC-3エピ化反応とラセミ化反応がC2-C3およびC1-C3結合位で開環一
 閉環機構で進行していることを述べた。そこで,反応条件を選択すれば位置選択的環開裂反応を
 起こすことができるものと考え検討した。その結果,両者の間には密接な関係があり,緩和な条
 件では立体変換反応が起こり,そのときの反応温度を高くすると,各々に対応した位置で,選択
 的に理開裂反応を起こすことができるという興味る事実を見い出した。菊酸自体を300℃以上に
 加熱するとC1-C2結合が開裂して4一(2一メチルー1一プロペニル)一5,5ジメチルテトラヒ
 ドロー2一フラノン,通称パイロシンが生成することが知られている。そこで,より低い温度で
 はC-1エピ化のみが進行するものと考え210～230℃に加熱するとC-iエピ化が高収率で進
 行することもわかった。このようにして,菊酸もしくはその誘導体の立体変換反応条件を高める
 ことによって,菊酸のシクロプロパン環の特定の位置で環開裂したモノテルペン誘導体を選択合
 成できることが明らかになった。
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 図2菊酸の環開裂反応
 (2)菊酸エチルエステルOb〕のC2-C3結合の開裂反応の触媒としてはプロトン酸の方が
 より効果的であり,メタンスルホン酸触媒の存在下で菊酸エチルを70℃に加熱したところ,開環
 生成物〔3a〕,〔3b〕が高収率で得・られることが判明した(式(7))。開環生成物〔3a〕は
 光学活性菊酸エチルを用いると,光学活性な〔3a宰〕が得られる。
 C2-C3結合の開裂生成物はラバンジュロール骨格を有する,ことから,光学活性菊酸を用いる
 ことによって,光学活性なテトラヒドロラバンジュロールへ誘導する新しい合成経路を見い出し
 た。また天然ラバンジュロールの絶対構造がR配置であることがわかった。
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 論文審査の結果の要旨
 ピレスロイド系殺虫剤の重要な酸性成分である2,2一ジメチルー3一(2一メチルー1一プロ
 ペニル)カルボン酸(以下菊酸と略す)は2個の不斉炭素を臠するため,4種の光学異姓体が存
 在する。そのため最も活性の高い1+)一トランス体をいかに選択的かつ効率的に合成するかは精
 密有機合成化学上重要な課題である。本研究の目的は菊酸の相互立体変換および菊酸に関連する
 シクロプロパン化合物やオレフィンの触媒を篤いる高効率異性化反癒に関するものである。第1
 章では高効率異性化を実現したNaOH-Na/γ一A1203系新規固体超強塩基触媒の意義と発見に
 至る背景を述べるとともに菊酸およびオレフィン異性化反応への合成化学的応用について,詳細
 に述べている。第2章では,塩基強度37以上を有するNaOH一㌶a/r-AI203固体触媒の
 成分比率と触媒活性,X線解析,固体NMR法による構造解析および5一ビニルビシクロ〔2.2.1〕
 ヘプトー2・エンを含む数種の鎖状,礫状オレフィンの異性化反応について述べている。特筆すべ
 きは,本固体超強塩基触媒によりオレフィン異姓化が103以上のターンオーバー数で低温でも選
 択的に完結することがある。第3章では本圃体超強塩基触媒を尾いる菊酸(一)一シス体の(+)一
 トランス体,{+)一シス体の(一)一トランス体へのC一韮エピ化反応,ルイス酸を用いる(+)一シ
 ス体の1+)一トランス体,(一)一シス体の(一)一トランス体へのC3一エピ化反応,数種のルイス酸
 を用いる1一)一トランス体の画一トランス体へのうセミ化反応を詳細に概究し,菊酸異性体の
 高効率相互立体変換反応を確立した。また,菊酸関連シクロプロパン化合物の反応を検
 討し,反応機構についても述べでいる。第4章では,菊酸異性体の立体変換反応の機構
 を環開裂様式の相違の観点から考察し,その応用として菊酸エステルの位置選択的覆開裂反応に
 よる光学活性テトラヒドロラバンジュロールヘの誘導について述べている。
 以上のごとく,鈴鴨剛爽の新焼固体超強塩基触媒の開発とその菊酸異性体の相互立麟娩ぶ,
 高効率選択的オレフィン異性化反応への応用は,精密有機合成化学一上極めて注目される研究で
 ある。従って,鈴鴨剛夫提出の論文は博士論文として適当であり,本人が自立して研究活動を行
 なうに必要な,高度な能力と学識を有することを示している。よって,鈴鴨剛夫提出の論文は理
 学博士の学位論文として合格と認める。
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